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Il tessuto grasso, in particolare il
grasso bianco, considerato fino a po-
chi anni fa solo un accumulo di lipi-
di negli adipociti, è invece un orga-
no endocrino, costituito da adipoci-
ti, fibroblasti, cellule endoteliali e
macrofagi, con importanti ruoli nei
meccanismi infiammatori e metabo-
lici (Bulló, 20007; Wozniak, 2008).
Infatti gli adipociti producono al-
meno 50 adipochine, liberano pro-
teine chemotattiche e del comple-
mento (adipsina), coinvolte nel con-
trollo della pressione, dell’angione-
nesi, del metabolismo del glucosio e
dei lipidi quali adiponectina, resisti-
na, visfatina, apelina, vaspina, hepci-
dina, chemerina, omentina (Woz-
niak, 2008; Fukuhara, 2005). Libe-
rano anche proteine con attività pro
coagulante come l’inibitore dell' at-
tivatore del plasminogeno (PAI-1),
il fattore VII e la forma inducibile
dell’enzima ossido nitrico sintetasi
(iNOS), fattori che spiegano alme-
no in parte il maggior rischio di ma-
lattie cardiovascolari negli obesi, ci-
tochine con attività pro-infiamma-
toria quali la leptina, la proteina-1
chemoattrattiva dei monociti
(MCP-1), il TNF-alfa e IL-6, favo-
rendo la flogosi cronica accentuata
dal grande numero di macrofagi
messi in circolo, e infine acidi grassi
e glicerolo favorendo la resistenza
all’insulina, il diabete tipo 2 e la sin-
drome metabolica (Bulló, 20007;

Wozniak, 2008; Cinti, 2005).
I livelli sierici di adipochine pro in-
fiammatorie, in particolare di visfa-
tina, primo passo nella cascata in-
fiammatoria, sono correlati con la
quantità di grasso viscerale e sono
elevati nell’obeso, nel diabete tipo 2,
nei soggetti a rischio di malattie co-
ronariche, artrite reumatoide
ecc.(Bulló, 2007; Fukuhara, 2005).
I meccanismi con cui l’obesità, ca-
ratterizzata da un’infiammazione
cronica, si associa alle suddette ma-
lattie non sono noti. Si ritiene però
che non solo le citochine pro in-
fiammatorie ma anche le specie
reattive dell’ossigeno  e gli acidi
grassi liberi, siano coinvolti attraver-
so meccanismi intracellulari quali il
NF-kB, proteine ed enzimi (Ba-
stard, 2006).
Studi recenti hanno evidenziato che
i componenti minori del VOO qua-
li fenoli, carotenoidi, tocoferoli ecc,
inibiscono l’attivazione del NF-kB a
livello cellulare, svolgono una azione
protettiva sui mitocondri, concorro-
no ad una minor produzione di radi-
cali liberi, e proteggono dall’ossida-
zione il DNA, mentre una dieta ric-
ca in acido oleico (33% del totale ca-
lorie giornaliere) riduce, il fabbiso-
gno di insulina  migliorando il pro-
filo lipidico e l’indice glicemico, at-
traverso l’attivazione del gene PPA-
RÁ2 che potenzia l’azione dell’insu-
lina, migliora il metabolismo lipidi-

co e previene tali malattie (Cicerale,
2009; Brunelleschi, 2007).
Inoltre con il VOO riducendo l’as-
sunzione di saturi e aumentando l’a-
cido oleico, quindi modificando le
loro proporzioni sulle membrane
cellulari, migliora la sensibilità al-
l’insulina (Perez, 2007).
Recentemente è emerso che un de-
rivato dell’acido oleico, l’oleoileta-
nolamide (OEA) determina il senso
di sazietà e prolunga l’intervallo tra
un pasto e l’altro. Infatti l’acido olei-
co entrato negli enterociti del duo-
deno-digiuno, viene trasformato in
OEA, che ha azione ormonosimile
analoga al cannabinoide endogeno
anandamide ma con azione indipen-
dente dai recettori cannabinoidi e
opposta cioè anoressizzante dose di-
pendente fisiologica in quanto  pro-
lunga il senso di sazietà tra i pasti
senza interferire su assunzione di li-
quidi, attività motoria, stato d’ansia,
livelli ormonali da stress (Fu, 2005;
Lo Verme, 2005; Piomelli, 2008;
Schwartz, 2008).
A conferma di ciò, nell’animale da
esperimento la somministrazione di
OEA regola il senso di sazietà, di-
minuisce la frequenza dei pasti e ri-
duce il peso corporeo: collega quin-
di assunzione di cibo e sazietà.
Questo si realizzerebbe attraverso
l’attivazione del recettore nucleare
PPAR-aIfa (recettore alfa attivato
dai proliferatori perossisomiali) im-
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plicato in un meccanismo di feed
back, nell’assunzione - assorbimento
- utilizzazione dei grassi alimentari
(Schwartz, 2008; Fu, 2008). Secon-
do alcuni il meccanismo d’azione
dell’OEA nel regolare l’appetito in
risposta all’introduzione di cibo,
consisterebbe nell’attivazione dei re-
cettori intestinali PPAR-alfa, nel
coinvolgimento delle fibre vagali
che portano lo stimolo al Nucleo del
Tratto Solitario (NST) alla base del
cervello e, quindi al nucleo Paraven-
tricolare dell’Ipotalamo (PVH) che
determina il senso di sazietà con
blocco dell’assunzione di cibo (Fig.
1) (Schwartz, 2008).

Altri ipotizzano che l’OEA potreb-
be agire all’interno degli enterociti
inducendoli a liberare un mediatore
diffusibile anoressizzante (es. una
apolipoprotein A-IV), indotto sem-
pre dai mediatori PPAR-alfa, che a
sua volta stimolando il vago innesca
l’inibizione dell’assunzione di cibo
(Nagasawa, 2007).
L’obeso trae pertanto importanti
vantaggi dai vari composti del
VOO, compreso l’ac. alfa linolenico
dato che, con le risorse dell’organi-
smo, contribuiscono a tenere sotto
controllo appetito, peso e processo
infiammatorio.
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Fig. 1 - Da Piomelli D. e coll. modificata (11)
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